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論文内容の要旨
【緒言・目的】
　ナルコレプシーの診断には睡眠潜時反復検査（multiple sleep latency test:MSLT）におけ
る平均睡眠潜時の短縮及び終夜睡眠ポリグラフ検査（polysomnography:PSG）もしくは
MSLTで入眠時レム期（sleep onset rapid eye movement period:SOREMP）が2回以上出現
することが必要とされているが、この所見はナルコレプシーに特異的ではない。一方、先
行研究ではナルコレプシーとその他の過眠ではSOREMPに先行する睡眠ステージが異なる
ことが指摘され、診断への有用性が示唆されているものの、本邦での追試はなされていな
い。今回我々はSOREMPに先行する睡眠ステージ進行パターンを比較し、ナルコレプシー
の診断における有用性を検討した。
【対象】
　2005年1月～2015年6月の間に藤田保健衛生大学病院精神科外来に受診し、過眠を主訴に
PSG及びMSLTを施行した全102例（男性74例、女性28例）を解析対象とした。
【方法】
　PSG・MSLT記録及び診療録を後方視的に検討する観察研究とした。解析対象をナルコ
レプシー1型・2型・その他の過眠の3群に分類し、SOREMPに先行する睡眠ステージ進行
パターンの出現頻度について、統計学的に検討した。また、MSLTにおける平均睡眠潜時
の短 縮 及びPSGもしくはMSLTでのSOREMP 2回 以 上の出 現を満たす症 例において、
SOREMPに先行する睡眠ステージ進行パターンの回数についてナルコレプシーとその他の
過眠を鑑別するための感度・特異度の検討を、ROC解析を含めて行った。なお、本研究は
藤田保健衛生大学疫学・臨床研究倫理委員会の承認を得て実施された。
【結果】
　PSG及びMSLTで認められた全てのSOREMPを疾患カテゴリー別に検討したところ、ナ
ルコレプシー1型及び2型ではその他の過眠と比較して覚醒もしくはstage1からREMへ移行
した割合が有意に高かった。また、前述のPSG及びMSLT所見を満たす症例についてROC
解析を行うと、単純なSOREMPの回数や先行する睡眠ステージを考慮したSOREMPの回
数はそれぞれ中等度の予測能であり、SOREMP 4回、覚醒もしくはstage1からREMへ移行
したSOREMP 2回、覚醒もしくはstage1からREMへ移行したSOREMPの回数に2倍の重み
をつけたものとstage2からREMへ移行したSOREMPの回数の和が4回、という指標がカッ
トオフ値として最も良好であった。
【考察・結語】
　SOREMPを認めたPSG及びMSLTにおける覚醒もしくはstage1からのREMへの移行はナ
ルコレプシーに特徴的な所見であることが本研究でも再現された。単純なSOREMPの回数
やSOREMPに至るまでの最も深い睡眠ステージを考慮したSOREMPの回数など、ナルコ
レプシーに特徴的な所見はいくつか存在し、MSLTにおける平均睡眠潜時の短縮とPSG及
びMSLTでのSOREMP 2回以上の出現がナルコレプシーの診断に必要な所見ではあるが、
その所見と併せてSOREMPに先行する睡眠ステージの進行パターンを観察することで、よ
り正確な診断の一助となる可能性を示唆することができた。しかし、サンプル数が少ない
ことや脳脊髄液中のオレキシン値が未測定であることが本研究の限界であり、今後はさら
なる病態生理の研究や他施設での再現性の確認が課題となる。
論文審査結果の要旨
　ナルコレプシーと他の過眠患者との鑑別においてPSG検査とMSLT検査で「睡眠潜時が8
分以下かつSOREMPが2回以上」という診断基準は、重要ではあるが決定的なものではない。
著者は、先行研究においてナルコレプシーとその他の過眠ではSOREMPに先行する睡眠ス
テージが異なるという事実に着目し、後方視的にPSG検査及びMSLT検査においての
SOREMPに先行する睡眠ステージの進行パターンを比較し、ナルコレプシーの診断におけ
る有用性を検討した。結果はSOREMPを認めたPSG及びMSLTにおいて覚醒もしくは睡眠
相stage1からREMへの移行の頻度が他の過眠症と比べて有意に高く、1型、2型を含めたナ
ルコレプシーに比較的特徴的な所見であることが確認できた。また、ROC解析を用い、睡
眠ステージの進行パターンの回数の解析がナルコレプシーのより正確な診断の助けになる
ことが判明した。本研究を基に今後の課題として、脳脊髄液中のオレキシン値を測定し、
ナルコレプシーの1型と2型の鑑別をより正確にした比較検討や、前方視的にナルコレプ
シーと他の過眠症の患者背景をできるだけ統一した比較検討を行うことで、より的確な診
断基準の確立につながることが確認された。上記の審査内容から、本研究は当該領域にお
いてナルコレプシーと他の過眠症に対する診断法を創出し、今後の臨床応用に多大な貢献
をする可能性があることから、学位論文に値するものと判断した。
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